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Resumo

A linfadenite caseosa (LC) é uma afeccao infecto-contagiosa causada por Corynebacterium
pseudotuberculosis que acomete pequenos ruminantes, tendo como caracteristica a formacéo de
abscessos em diversos linfonodos e 6rgdos, o que dificulta o tratamento dada a baixa
penetrabilidade de antibidticos nestas formacdes e resulta em grandes prejuizos nos rebanhos
de pequenos ruminantes no Brasil. Em virtude disto, uma formulacdo de cloxacilina benzatina
nanoencapsulada (CLXBNP) desenvolvida pela nossa equipe (EMBRAPA Gado de Leite, Juiz de
Fora/MG - Patente n°® Pl 1002601-0) tem sido avaliada como alternativa para o tratamento de
LC. Desta forma, objetivou-se realizar uma andlise farmacocinética ndo compartimental (NCA) de
CLXBNP administrada via subcutanea peri-abscesso, em caprinos naturalmente infectados com
LC. Os dados de concentracdo plasmatica de CLXBNP foram obtidos de um estudo
farmacocinético in vivo previamente realizado previamente por nossa equipe, no qual oito cabras
da raca Toggenburg naturalmente infectadas por C. pseudotuberculosis e receberam uma dose
de 1,81 mg/Kg por via subcutédnea peri-abscesso (SC) da formulacdo de CLXBNP, com as
coletas de sangue ocorrendo nos tempos 0.25, 0.5, 1, 1.5, 2, 3, 4, 5, 6 e 24 horas apos a
administracao do farmaco. A partir dos dados de concentragdo plasmatica foi realizada a NCA no
software PKanalix 2023R1 (Lixoft SAS, a Simulations Plus company). Foram calculados os
parametros area sob a curva do tempo zero ao ultimo ponto (AUCO-tlast = 25150.73 + 17320.95
h&#8901;ng&#8901;mL-1), clearance (CL = 4199.36 + 4608.22 mL&#8901;h-1), concentracao
maxima (Cmax = 14835 + 14093.83 ng&#8901;mL-1), tempo de meia vida (T1/2 = 3.02 + 2.54 h),
tempo meédio de residéncia (MRT = 3.1 + 1.91 h), tempo da Ultima concentragdo mensurada
(Tlast = 20.25 £ 17.25 h) e tempo da concentracdo maxima (Tmax = 2.88 + 6.15 h). Cabe
destacar que o T1/2 observado no estudo foi superior a tempos obtidos em estudos com
aplicacbes IM e IV de cloxacilina sddica, o0 que traz a visualizagdo da possibilidade de construcao
de protocolos ajustados, apés a construcdo do modelo PK/PD, com maiores intervalos entre as
doses. Desta forma, conclui-se que a NCA foi eficiente para calcular parametros
farmacocinéticos e permitir uma andlise de parametros importantes na utilizacdo da CLXBNP da
linfadenite caseosa em caprinos.
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